REVIEW ARTIKEL : ENZIM L-HISTIDIN DEKARBOKSILASE DAN MEKANISME PENGHAMBATAN by Akirthasary, Desty





REVIEW ARTIKEL : ENZIM L-HISTIDIN DEKARBOKSILASE DAN MEKANISME 
PENGHAMBATAN 
 




Departement of Chemistry, Faculty of Mathematics and Natural Sciences 
Universtitas Negeri Surabaya 
JL. Ketintang, Surabaya (60231), Telp. 031-8298761 
 
 
*Corresponding author, e-mail : akirthasarydesty@gmail.com 
 
Abstrak. Enzim L-Histidin dekarboksilase merupakan suatu enzim yang digunakan untuk 
mengkatalis histidin dalam membentuk histamin. Enzim L-Histidin dekarboksilase dapat 
dimanfaatkan sebagai antialergi, antihistamin serta menjadi komponen dalam memahami 
mekanisme histamin. Enzim L-histidin dekarboksilase dapat diperoleh dari asam amino yang ada 
didalam daging, keju dan ikan. Namun sumber utama yaitu ikan busuk disebabkan aktivitas mikroba 
diatas 4oC dengan waktu cukup lama, kemudian enzim L-Histidin dekarboksilase yang ada dalam 
ikan akan disintesis menghasilkan histamin. Enzim L-Histidin dekarboksilase terdapat dalam 
bakteri mesofilik yang tumbuh pada suhu 30oC-37oC. Bakteri tersebut antara lain Morganella 
morganii, Klebsiella pneumonia, Hafnia alvei, Citrobacter freundii, Clostridium perfringens, 
Enterobacter aerogenes, Vibrio alginolyticus, dan Proteus sp yang dapat memberikan pengaruh 
negatif terhadap kesehatan antara lain diare akibat keracunan, sakit kepala, hipotensi, pruritus dan 
tubuh akan terlihat memerah. Sehingga diperlukan adanya penghambatan aktivitas enzim L- 
Histidin dekarboksilase. Penghambatan dapat dilakukan untuk mengontrol terbentuknya histamin 
dengan cara penambahan senyawa yang akan merusak dinding sel suatu bakteri yang 
mengakibatkan terhentinya fungsi kerja enzim tersebut. Senyawa penghambat yang dapat  
digunakan dapat berupa senyawa kimiawi seperti asam benzoat atau dapat juga menggunakan 
senyawa alami yang memiliki kandungan flavonoid, saponin, terpenoid, dan tanin yang akan 
mencegah pertumbuhan bakteri. Senyawa penghambat tersebut banyak ditemukan pada Teh Hijau, 
asam jawa, bawang merah atau tanaman rempah lainnya. 
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Abstract. The enzyme L-Histidine decarboxylase is an enzyme used to catalyze histidine to form 
histamine. The enzyme L-Histidine decarboxylase can be used as antiallergy, antihistamine and a 
component in understanding the mechanism of histamine. The enzyme L-histidine decarboxylase can 
be obtained from amino acids present in meat, cheese and fish. However, the main source is rotten 
fish due to microbial activity above 4oC for a long time, then the L-Histidine decarboxylase enzyme 
in fish will be synthesized to produce histamine. L-Histidine decarboxylase enzyme is present in 
mesophilic bacteria that grow at temperatures of 30oC-37oC. These bacteria include Morganella 
morganii, Klebsiella pneumonia, Hafnia alvei, Citrobacter freundii, Clostridium perfringens, 
Enterobacter aerogenes, Vibrio alginolyticus, and Proteus sp which can have negative effects on 
health, including diarrhea due to poisoning, headaches, hypotension, pruritus and the body. looks 
red. So that it is necessary to inhibit the activity of the enzyme L-Histidine decarboxylase. Inhibition 
can be done to control the formation of histamine by adding compounds that will damage the cell 
wall of a bacteria which results in the cessation of the enzyme function. Inhibition compounds that 
can be used can be chemical compounds such as benzoic acid or you can also use natural 
compounds that contain flavonoids, saponins, terpenoids, and tannins that will prevent bacterial 
growth. These inhibiting compounds are found in green tea, tamarind, onions or other spices. 
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Histidin merupakan asam amino 
standart di dalam protein yang memiliki pKa 
sekitar 6 [1]. Asam amino histidin terdapat 
pada ikan yang merupakan komponen utama 
dari buffer non karbonat yang akan melindungi 
ikan dari perubahan pH [2]. Histidin juga 
merupakan sumber terbentuknya histamin 
yang dikatalis oleh enzim dekarboksilase 
eksogenus yang dihasilkan oleh mikroba pada 
ikan [3]. 
Histamin merupakan suatu amin yang 
relative sederhana, heterosiklik primer aktif 
pada fase post mortem daging ikan dalam 
family Scombroid maupun non-Scombroid 
yang memiliki kandungan Histidin bebas [4]. 
Perombakan Histidin ini dapat memberikan 
pengaruh negatif terhadap kesehatan yaitu 
keracunan yang menyebabkan diare, sakit 
kepala, hipotensi, pruritus (penyakit gatal yang 
meliputi seluruh tubuh atau sebagian tubuh) 
dan tubuh akan memerah [5]. Keadaan 
tersebut dapat terjadi pada saat seseorang 
mengkonsumsi makanan yang mengandung 
Histamin dan akan diperparah apabila 
seseorang mengalami alergi. Dalam mengatasi 
hal tersebut dapat dilakukan dengan 
melakukan penghambatan pada pembentukan 
histamine atau pada enzim histidine 
dekarboksilase. Penghambatan enzim Histidin 
dekarboksilase dilakukan untuk mengontrol 
terbentuknya Histamine. Apabila telah 
terbentuk Histamine, maka akan sulit untuk 
dihilangkan baik pada suhu yang tinggi 
maupun suhu rendah [6] . Secara umum  
proses penghambatan dapat dilakukan dengan 
menambahkan suatu inhibitor. 
Beberapa penelitian terkait 
penghambatan enzim tersebut telah banyak 
dilakukan oleh peneliti seperti dalam 
penelitian tentang penghambatan enzim L- 
histidin dekarboksilase menggunakan asam 
benzoat yang diproduksi dari isolate A4 
(enterobacter sp) dengan asam benzoat pada 
konsentrasi 10, 15, 20, 25, dan 30 mM mampu 
menghambat aktivitas enzim L-histidin 
dekarboksilase dengan penghambatan tertinggi 
mencapai 15 mM aktivitas sebebsar 0,17 U 
[7]. Selain asam benzoat, dapat juga  
digunakan bahan alami seperti teh hijau untuk 
menghambat enzim histidin dekarboksilase, 
atau dengan menambahkan senyawa yang 
mengandung kuersetin [9]. Penelitian Nita et  
al (2016) menunjukkan bahwa ikan tongkol 
yang direndam dengan teh hijau pada 
konsentrasi 2 dan 4 % selama 30 menit 
memiliki hasil nilai kadar histamin yang 
rendah akibat penambahan konsentrasi teh 
hijau sebagai penghambat alami [49]. 
Kuersetin tersebar luas didalam 
tanaman yang memiliki sifat antibakteri 
terhadap bakteri penghasil histidin 
dekarboksilase dan Histamine. Beberapa jenis 
tanaman yang mengandung  kuersetin 
diketahui dapat menghambat bakteri penghasil 
Histamine diantaranya adalah tanaman  
bawang merah yang digunakan sebagai 
penghambat Histamine pada tuna loin. Pada 
perlakuan lama penyimpanan 12 sampai 36 
jam dengan penambahan bawang merah 
konsentrasi 1,5 – 2,5 % , Perbedaan 
konsentrasi serta lama penyimpanan tersebut 
menunjukan perbedaan yang berpengaruh 
secara nyata, dimana konsentrasi 2,5% pada 
penyimpanan 12 jam menunjukkan 
penghambatan pembentukan histamin yang 
efektif [8]. Ada beberapa contoh senyawa 
kuersetin yang ada dalam tumbuhan juga 
digunakan dalam proses penghambatan 
pembentukan histamin antara lain asam jawa 
yang diduga dapat menghambat kandungan 
Histamine pada ikan komu dengan lama 
perendaman 10-50 menit dengan konsentrasi 
asam jawa 5-20 %. Perendaman yang lama 
dalam asam jawa menunjukkan larutan asam 
jawa bekerja sangat efektif [10], kemudian 
untuk daun kelor yang diekstrak menggunakan 
larutan etanol juga memiliki potensi dalam 
penghambatan Histamine pada ikan lemuru 
dengan variasi konsentrasi ekstrak daun kelor 
(7%, 8%, 9%) yang diberikan dalam 
perendaman ikan lemuru dengan variasi lama 
perendaman yaitu 0 - 90 menit terjadi 
peurunan kadar Histamine setelah perendaman 
30 menit [11]. Selain penghambatan dari 
bahan alam, enzim histidine dekarboksilase 
juga dapat dihambat secara kimiawi yaitu 
dengan menambahkan senyawa benzoat serta 
beberapa turunan asam benzoat seperti 4- 
chlorobenzoic acid dan p-chlorobenzoic acid 
(NSC 8444) atau 4-aminobenzoic acid atau p- 
aminobenzoic acid (NSC 7627) [5]. 







Histidin merupakan bagian dari asam 
amino heterosiklik, glikogenik yang memiliki 
sifat basa, termasuk asam amino esensial dan 
polar. Histidin merupakan senyawa yang 
terbentuk sebagai perangsang nafsu makan 
pada ikan [12]. 
Histidin dapat ditemukan dalam 
daging dan ikan merah. Kandungan histidin 
dalam ikan sangat beragam tergantung dari 
spesies ikan. Disebutkan bahwa yang 
tergabung dalam kelompok spesies otot gelap 
mempunyai kandungan histidine yang tinggi. 
Histidin memiliki efek fisiologis yang 
tergolong dalam spesies tubuh pada manusia, 
sehingga pada spesies tersebut histidin terbagi 
dalam berbagai struktur antara lain yaitu L- 
Histidin bebas, N (alpha)-acetylhistidine 
(NAH), protein yang memiliki kandungan 
histidin serta peptide yang memiliki 
kandungan histidin [13]. Dalam dua puluh 
asam amino, gugus samping imidazole yang 
ada dalam histidin memiliki jumlah pKa 
sekitar 6 yang berarti bahwa jika terjadi 
perubahan sedikit saja pada pH sel maka akan 
mengubah muatannya, kemudian juga 
memungkinkan akan terjadi pergantian dalam 
terprotonasi dengan keadaan tidak terproton 









Gambar 1. Struktur L-Histidin [1]. 
 
Kelompok imadazol tidak terpoton 
antara lain yaitu nukleofilik yang dapat 
bertidak sebagai basa umum (contoh : triad 
katalitik, di mana N dasar akan mengabstraksi 
proton dari Ser (Serin), Thr (Treonin) atau 
residu Cys (Sistein)), sedangkan untuk 
terprotonasi adalah asam umum. Kemudian 
untuk kelompok imidazole yang tidak 
terproton memiliki peran sebagai nukleofil 
dalam mentransfer fosforil dan terjadi 
koordinasi ion logam dalam metaloprotein 
[14] [15]. 
Histidine dapat dimetilasi dengan baik 
yaitu 1-metil atau 3-metil histidin atau dapat 
dikonversi menjadi asam imidazole-piruvat 
dengan transaminase yang dapat menghasilkan 
asam imidazole-laktat dengan cara reduksi. 
Histidin dapat dikondensasikan dengan β- 
alanine yang akan membentuk carnosine dan 
anserine yang terlibat dalam perlindungan 
terhadap stress oksidatif yang mengacu pada 
kondisi yang tidak seimbang antara produksi 
spesies aktif dan keberadaan antioksidan. 
Kemudian histidin juga dapat dikondensasi 
dengan dekarboksilase yang membentuk 
histamin atau dapat mengalami degradasi 
irreversible. Untuk deaminasi non-oksidatif 
yang irreversible akan membentuk asam trans- 
urocanic dan amino oleh histidin ammonia- 
lyase yang disebut histidase sebagai enzim 
sitoplasma [16]. Dalam melakukan ini perlu 
penghilangan gugus α-amino L-histidin [17] 
yang merupakan langkah utama dilakukan 
dalam degradasi histidin dalam mamalia dan 
bakteri [12]. Histidin dapat membentuk 
Histamin dengan bantuan oleh enzim histidin 









Gambar 2. Pembentukan Histamine dari L- 
Histidin dengan reaksi katalis enzim histidin 
dekarboksilase (HDC) [18] 
 
2. Enzim L-Histidin Dekarboksilase 
(HDC) 
Enzim L-histidin dekarboksilasi 
merupakan enzim yang memiliki peran untuk 
mengatalis dekarboksilasi Histidin menjadi 
Histamine. Enzim ini di dapat dalam suatu 
bakteri penghasil Histamine, yang merupakan 
anggota jalur sintesis Histamine yang dapat 
menghasilkan Histamine dalam reaksi satu 
langkah. Menurut Shahid, Mohammad [34] 
enzim L-Histidin dekarboksilasi merupakan 
sumber utama Histamine pada mamalia dan 
eukariota. Dalam melakukan mekanisme 
membentuk histamin, enzim ini menggunakan 
kofaktor pyridoxal 5’fosfat (PLP) [35]. Dalam 
penggunaan kofaktor PLP akan terikat dalam 






basis Schiff ke lisin 305 [36], Histidin 
akan memulai reaksi dengan memindahkan 
Lisin 305 dengan aldimin, kemudian gugus 
karboksil akan meninggalkan substrat, akan 
membentuk karbon dioksida dengan 
membutuhkan energy aktivasi 17,6 kkal/ mol. 
Setelah dekarboksilasi berlangsung, zat 
diantara PLP akan dilindungi oleh tirosin 334 
dari sub unit kedua. (Zat diantara lain adalah 
fitur umum dari semua dekarboksilase yang 
bergantung pada PLP) Terbentuk protonasi 
pemborosan katadimediasi oleh molekul air 
yang berlangsung sangat cepat. Kemudian, 
PLP membentuk kembali basis Schiff di lysine 


















Gambar 3. Mekanisme dekarboksilasi histidin oleh HDC menggunakan co-factor PLP [36] 
 
Enzim Histidin dekarboksilase dapat 
dihasilkan dari beberapa sumber yaitu asam 
amino yang ada dalam daging, keju, maupun 
ikan. Sumber enzim Histidin dekarboksilase 
lebih banyak terdapat pada ikan khususnya 
pada ikan yang busuk. Ikan busuk tersebut 
terdapat bakteri yang akan menghasilkan 
enzim histidin dekarboksilase. Menurut 
penelitian mengenai bakteri penghasil 
Histamine termasuk bakteri mesofilik yaitu 
bakteri yang tumbuh optimum pada suhu 30- 
37o C [29] Di antara jenis bakteri tersebut 
antara lain Morganella morganii, Klebsiella 
pneumonia, Hafnia alvei, Citrobacter freundii, 
Clostridium perfringens, Enterobacter 
aerogenes, Vibrio alginolyticus, dan Proteus 
sp [17]. 
Enzim Histidin dekarboksilase memiliki 
manfaat antara lain enzim digunakan dalam 
mempelajari efek anti alergi dari berbagai 
senyawa isolate ataupun ekstrak dari tanaman 
3. Histamine 
Histamine merupakan mediator yang 
penting terjadi dalam proses biologis dalam 
peradangan, sekresi asam lambung, 
neuromodulasi dan regulasi pada fungsi 
kekebalan tubuh [18] . Histamin ditemukan 
herbal. Di mana kemampuan penghambatan 
enzim histidin dekarboksilase dalam 
memproduksi Histamine menjadi salah satu 
indicator dalam penentuan sifat anti alergi. 
Salah satu contoh yaitu Pinocembrin yang 
ditemukan dai propolis mampu menghambat 
produksi enzim histidin dekarboksilase yang 
baik kemudian akan dapat digunakan dalam 
pengembangan obat anti alergi alami [38]. 
HDC juga mmiliki manfaat  dalam 
mempelajari efek anthihistamin dari berbagai 
senyawa isolate atau dalam ekstrak dari 
tanaman herbal sehingga dapat digunakan 
dalam pembuatan obat antihistamin. HDC 
menjadi komponan utama dalam memahami 
mekanisme pembentukan Histamine pada 
produk perikanan, keju, anggur serta produk 
fermentasi lainnya serta dapat digunakan  
untuk menghindari keracunan makanan akibat 
Histamine [39] , [40]. 
 
pertama kali oleh Sir Henry Dale pada tahun 
1910 [19] bahwa Histamine dapat memicu 
triple-response antara lain eritema (kulit 
kemerahan), urtika ( gatal-gatal/biduran), dan 
sebagai mediator reaksi anafilaksis serta 
memberi efek rasa gatal [19] [20] . Histamin 





terdapat di vesikel intraseluler  yang dikemas 
di dalam sel, apabila histamin tersebut dilepas 
akan mendapatkan rangsangan sehingga akan 
menimbulkan efek yang membahayakan. 
Kemudian histamin dihasilkan oleh sel, antara 
lain sel mast, basophil, platelets, neuron, 
histaminergik, dan sel enterokromafin. Sistem 
kerja histamin berikatan dengan reseptornya. 
Ada 4 subtipe reseptor Histamine antara lain 
H1R, H2R, H3R, H4R yang ada di dalam 
jaringan target. Kemudian akan menyebabkan 
kontrasi sel otot polos jika Histamin dan 





















Gambar 4. Pembentukan Histamin dan inaktif histamin[18]. 
 
Histamine dibentuk oleh dekarboksilase L- 
Histidin, dikatalisis oleh histidin 
dekarboksilasi (HDC), dan dapat 
dinonaktifkan dengan metilasi cincin 
imidazole, dikatalis oleh Histamine N-metil 
trasferase (HMT) atau deaminasi oksidatif dari 
gugus asam amino primer, dan diamina 
oksidasi (DAO) Gambar 4[18]. Kemudian 
inaktif histamin terjadi dalam mamalia dan 
produk inaktivasi Histamin primer yang tidak 
aktif di reseptor Histamin,  akan 
dimetabolisme lebih lanjut untuk mendapatkan 
transportasi dan sekresi. Metabolism histamin 
terbentuk diawal periode Schayer (1956) yang 
dipelajari sangat luas di dalam tubuh, histamin 
dibentuk dari 1-histidin oleh enzim histidin 
dekarboksilase dan inhibitor spesifiknya 
adalah enzim seperti a-fluoromethyl histamin. 
Histamin memiliki dua jalur katabolisme yaitu 
diamina oksidase dan histamin metil 
transferase [18]. 
Pembentukan Histamin dapat dikatalisis 
oleh enzim L-Histidin dekarboksilase Pada 
ikan yang membusuk disebabkan aktivitas 
mikroba didalam ikan terdapat enzim yang 
dapat menghasilkan senyawa biogenik amin 
yang dapat dibentuk dalam proses 
dekarboksilase asam amino bebas. Senyawa 
biogenik amin disebut dengan Histamine [23]. 
Senyawa Histamine terbentuk dikarenakan 
adanya suatu perombakan histidin menjadi 
Histamine oleh enzim histidin dekarboksilase 
[11]. 
Proses pembentukan Histamine dimulai 
dari ikan yang mati dan juga pada ikan yang 
dibekukan dalam suhu diatas 4oC dengan 
waktu yang lama [24], kemudian enzim 
Histidin dekarboksilase yang ada dalam ikan 
akan disintesis dan menghasilkan Histamine 
[25]. Selain itu, pada Gambar 2. Pembentukan 
Histamine berdasarkan reaksi katalis yang 
dilakukan oleh enzim histidin dekarboksilase 
menyatakan bahwa Histamine terbentuk akibat 
sintesis oleh dekarboksilase asam amino L- 
Hitidin secara enzimatis didalam bakteri gram 
positif yang menggunakan katalis reaksi enzim 
yang mengandung pyruvoyl [26] , [27] 
sedangkan pada bakteri Gram negative dan 
Metazoa termasuk manusia, reaksi katalis 
enzim histidin dekarboksilase (HDC) dibantu 
oleh kofaktor pyridoxal 5-fosfat (PLP) [18]. 
Asam amino yang ada didalam histidin akan 
masuk didalam tubuh dari makanan yang 
mengandung protein. Kemudian dikatalisis 
menggunakan enzim histidin dekarboksilase 
menjadi Histamine [28]. Pembentukan 





Histamine dalam ikan dapat dipengaruhi oleh 
aktivitas enzim L-Histidin dekarboksilase [31]. 
Mekanisme pembentukan Histamine di dalam  
ikan  berupa  autolysis  serta  aktivitas 
mikroba, namun banyak  penelitian yang 
menyatakan Histamine akan terbentuk 
berdasarkan aktivitas mikroba [30]. 
Jenis ikan yang memiliki kandungan 
histidin tinggi yaitu makarel, tuna, sarden dan 
spesies lain yang menyebabkan keracunan [31] 
dan hanya ikan yang mengandung histidin 
bebas diatas 100mg/100 g yang mampu 
menghasilkan histamin [31]. Bagian ikan  
yang dapat membentuk Histamine lebih 
banyak terdapat dalam bagian punggung ikan, 
yang telah dilakukan penelitian di aplikasikan 
menggunakan ikan tuna mata besar kemudian 
dianalisis menggunakan metode 
spektrofluorometri selama penyimpanan 9 hari 
pada suhu chilling < 4oC yang dilakukan kadar 
histamin daging bagian perut (59,73 ppm), 
punggung (131,10 ppm) dan ekor (96,04 ppm 
)mengalami perbedaan [32]. 
Adapun faktor-faktor yang dapat 
mempengaruhi dalam proses pembentukan 
Histamine antara lain waktu, suhu, jenis bahan 
baku, dan banyaknya suatu bakteri penghasil 
Histamine di dalam ikan [32]. Menurut Du et 
al [34] dalam [32] menyatakan bahwa dengan 
suhu 4oC dengan lama penyimpanan 9 hari 
sudah dapat membentuk Histamine sebanyak 
68,8 ppm dalam log ALT ( perhitungan jumlah 
koloni )mendekati 7,5 CFU/g dan log BPH 5,2 
CFU/g. jadi, dalam penyimpanan suhu yang 
rendah tidak dapat mencegah pertumbuhan 
mikroorganisme yang memiliki aktivitas 
histidin dekarboksilase. 
 
4. inhibisi enzim Histidin 
dekarboksilase. 
Histamine dapat menimbulkan 
keracunan tubuh manusia jika mengkonsumsi 
dalam jumlah yang lebih. Keracunan ini akan 
menimbulkan gejala seperti terasa pusing, 
perut akan mual-mual, badan akan gatal-gatal, 
tenggorokan akan terasa kehausan, dan denyut 
jantung akan terpacu cepat [10]. Maka perlu 
adanya penghambatan aktivitas enzim histidin 
dekarboksilase. Penghambatan dapat 
dilakukan dengan menambahkan suatu yang 
mengandung senyawa yang akan merusak 
dinding sel suatu bakteri yang akan 
mengakibatkan terhentinya fungsi kerja enzim 
katalisator [41]. 
Menurut penelitian tentang 
mekanisme penghambatan yang dilakukan 
menggunakan inhibitor alami berupa ekstrak 
belimbing wuluh yang memiliki kandungan 
senyawa flavonoid, saponin, terpenoid dan 
tanin yang akan mencegah pertumbuhan 
bakteri [30]. Adanya senyawa tersebut, maka 
perombakan protein dan lemak oleh bakteri 
dapat dikendalikan sehingga mengakibatkan 
pembusukan pada ikan yang akan 
meningkatkan nilai kadar Histamine 
terhambat. Salah satunya adalah senyawa 
tannin yang mampu menghambat  
pertumbuhan bakteri Staphylococcus aureus, 
Bacillussubtilis  dan Bacilus 
stearothermophilus melalui mekanisme 
perubahan permeabilitas membrane 
sitoplasma. Selain itu, menurut penelitian 
tentang tannin mampu menghambat 
pertumbuhan E. coli dan S. aureus. Sehingga 
tannin mampu menghambat peningkatan 
Histamine. Karena Histamine yang terbentuk 
dari hasil perombakan enzim dekarboksilase 
dihasilkan bakteri [43]. 
Telah dilakukan beberapa penelitian 
dalam melakukan penghambatan suatu enzim 
histidin dekarboksilase dari bakteri penghasil 
Histamine yang diperoleh dari tanaman 
rempah-rempah maupun tanaman yang 
mempunyai kandungan senyawa kuersetin 
tinggi dan disajikan dalam Tabel 1. 
 



















Sari Umbi Ikan Kembung 2160 96, 16 [44] 
   Bawang Merah                                                                                                                         
2,5  NaCl Ikan Komu - 24, 88 [45] 
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Berdasarkan Tabel 1 tersebut dapat 
diketahui bahwa penghambatan enzim histidin 
dekarboksilase penghasil  Histamine   dapat 
dilakukan dengan menggunakan jenis inhibitor 
alami maupun inhibitor dari bahan kimia 
dengan konsentrasi yang berbeda-beda. 
Terdapat  penghambatan yang  digunakan 
sebagai kontrol yaitu pada senyawa kuersetin 
yang menghasilkan hasil yang jauh lebih 
rendah (3,635 ± 0,580 mg/ 100g) dengan 
konsentrasi 1,5 % tidak masuk dalam resiko 
keracunan.   Mekanisme kuersetin  dalam 
penghambatan  terbentuk  dikarenakan 
kuersetin   memiliki kandungan  sebagai 
antiinflamatori,   antikanker,   antibakteri 
terhadap bakteri penghasil enzim histidin 
dekarboksilase yang memiliki peran dapat 
memperlambat pertumbuhan bakteri penghasil 
histamin , antivirus, antigonadotropik dan 
antihepatotoksik. Selain itu, kuersetin sebagai 
antioksidan kuat dengan kemampuannya dapat 
mengikat radikal bebas dalam jumlah yang 
besar dan mengikat ion metal trasisi [49]; [50]. 
Dengan adanya sifat yang dimiliki 
oleh senyawa kuersetin tersebut mampu 
menghambat enzim histidin dekarboksilase 
dalam aplikasi ikan tongkol. Seperti yang telah 
dilakukan penelitian tentang penghambatan 
enzim histidin dengan pengaplikasian ikan 
tongkol segar. Bahwa dalam ikan terdapat 
kandungan    asam    amino    histidin   sebagai 
komponen utama dari buffer non karbonat 
yang akan melindungi ikan dari perubahan  pH 
[51] kemudian dalam ikan segar memiliki 
kandungan histidin yang tinggi mengalami 
penurunan jika dilakukan penyimpanan 
dengan waktu yang lama. Penyimpanan 
tersebut menyebabkan penurunan asam amino 
histidin yang disebabkan oleh kerusakan 
enzimatis akibat aktivitas enzim histidin 
dekarboksilasi [52] dan akan terjadi kerusakan 
terbesar dalam proses mikrobiologisnya dan 
reaksi hasil oksidasi lipida dengan histidin. 
Selain itu, penyimpanan daging ikan dengan 
penambahan senyawa kuersetin mengalami 
penurunan kadar histamin dikarenakan sifat 
antioksidatif senyawa kuersetin memiliki 
peran dalam terhambatnya reaksi  hasil 
oksidasi lemak dengan histidin [54] dan 
kerusakan oksidatif terhadap  histidin. 
Inhibitor kuersetin tersebut digunakan sebagai 
acuan penghambatan untuk inhibitor lain yang 
memiliki kandungan kuersetin. Untuk inhibitor 
lain, yang memiliki kandungan senyawa 
kuersetin memiliki kadar histamin yang 
terbentuk masih dibawah dalam resiko 
keracunan. Seperti contoh dalam tabel bawang 
merah menunjukkan hasil (3,0767 ± 0,04978 
ppm) dengan konsentrasi 2,5 % lebih rendah 
dari inhibitor kuersetin. Daun kelor juga 
menunjukkan kadar yang rendah (1,33 
mg/100g) dengan konsentrasi yang  digunakan 
NaCl ( direbus) 21,11  
1,5 
Senyawa Daging Ikan 
720
 
3,635 ± 0,580 [9] 
2,5 
Sari bawang Ikan Loin 
720
 3,0767 ± [8] 
 merah Madidihang  0,04978  
10    2,33  
 Daun Kelor Ikan Lemuru 90  [11] 
15    1,33  
20 Asam Jawa Ikan Komu 50 8, 0396 [10] 
10 Belimbing wuluh Ikan Cakalang 2880 33,02 – 48,58 [30] 
 
 Daun Jatropha Frigate  
25 Asam cuka Ikan Komu 10 18,6336 [46] 
4 Teh Hijau Ikan Tongkol 2880 21,3 [49] 
 





15 %. Konsentrasi jauh lebih tinggi dari 
kuersetin dan bawang merah, sehingga dapat 
menghambat enzim histidin dekarboksilase 
penghasil Histamine dengan  cepat 





Enzim L-Histidin  dekarboksilase 
dapat digunakan untuk mengkatalis proses 
dekarboksilasi histidin pada pembentukan 
histamin. Sumber terbanyak dari enzim 
tersebut ditemukan dalam ikan yang mulai 
membusuk. enzim L-Histidin dekarboksilasi 
ini dapat digunakan untuk mempelajari efek 
anti alergi, efek antihistamin, serta menjadi 
komponen utama dalam memahami 
mekanisme histamin dalam produk ikan. 
Pembentukan histamin yang menyebabkan 
alergi dapat dilakukan dengan cara melakukan 
inhibisi pada Enzim L-Histidin dekarboksilase. 
Inhibisi dapat dilakukan dengan penambahan 
suatu senyawa yang memiliki kandungan 
kuersetin yang dapat ditemukan pada beberapa 
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